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Abstract of EP 0482727 (A2) 

The sensor records the competition of a high molecular weight ligand which carries suitable sugar 
residues with the sugar whose concentration is to be determined for the sugar binding sites of a lectin 
with the aid of a radiation measuring probe. The lectin or a high molecular weight ligand with lectin- 
specific sugar residues are immobilised in a diffusion chamber in a locally limited zone in insoluble form. 
The complementary diffusible high molecular weight binding partner which is likewise present in the 
diffusion chamber is labelled with a radioisotope and is present in the chamber in diffusible state or in 
the locally limited zone in exchangeably bound state. A measuring probe for radioactive emission is 
present on or in the chamber.; The diffusion chamber can be filled with water or an aqueous solution 
and can exchange with the solution to be investigated through a semipermeable dialysis membrane. 
The semipermeable dialysis membrane is permeable to sugars but completely impermeable to the 
entrapped diffusible radioactively labelled lectin or the diffusible high molecular weight radioactively 
labelled lectin binding partner. The dissociation between the lectin and the ligand depends on the 
concentration of the sugar in the solution to be investigated and results in a spatial displacement of the 
radioactively labelled high molecular weight binding partner. The quenching which is altered thereby is 
recorded by the radiation measuring probe. 
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© Der Sensor registriert die Konkurrenz eines 
hochmolekularen, geeignete Zuckerreste tragenden 
Liganden mit dem in seiner Konzentration zu erfas- 
senden Zucker urn die Zuckerbindungsorte eines 
Lektins mit Hilfe einer Strahlenmeflsonde. Das Lektin 
oder ein hochmolekularer Ligand mit lektinspezifi- 
schen Zuckerresten sind in einer Diffusionskammer 
in einer lokal begrenzten Zone in unloslicher Form 
fixiert. Der ebenfalls in der Diffusionskammer befind- 
liche komplementare diffusible hochmolekulare Bin- 
dungspartner ist durch ein Radioisotop markiert und 
befindet sich in der Kammer im diffusiblen oder in 
der lokal begrenzten Zone im austauschbar gebun- 
denen Zustand. An oder in der Kammer befindet 
sich eine Meflsonde fur radioaktive Strahlung. Die 
Diffusionskammer kann mit Wasser oder einer watfri- 
gen Losung gefullt werden und mit der zu untersu- 
chenden Losung uber eine semipermeable Dialyse- 
membran austauschen. Die semipermeable Dialyse- 
membran ist fur Zucker durchlassig, fur das einge- 
schlossene diffusible radioaktiv markierte Lektin oder 
den diffusiblen hochmolekularen radioaktiv markier- 
ten Lektin-Bindungspartner dagegen vollkommen un- 



durchlassig. Die Dissoziation zwischen dem Lektin 
und dem Liganden ist abhangig von der Konzentra- 
tion des Zuckers in der zu untersuchenden Losung 
und fuhrt zu einer raumlichen Verlagerung des radio- 
aktiv markierten hochmolekularen Bindungspartners. 
Der hierdurch veranderte Quench wird mit der Strah- 
lenme/3sonde registriert. 
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Die vorliegende Erfindung betrifft einen stereo- 
spezifischen Sensor fur die Bestimmung von Zuk- 
kern. Insbesondere kann er auch fur die in vivo 
Blutzuckermessung benutzt werden. 

Stereospezifische elektronische Konzentrations- 
metfsonden fur die Bestimmung von Zuckern sind 
auf der Grundlage zuckerspezifischer Enzyme seit 
langem bekannt. Sie besitzen gro/te Bedeutung fur 
die Medizin und die Biotechnologie. Leider ist die 
Zahl der fur die Zuckerbestimmung verfugbaren 
Redoxenzymsysteme begrenzt, so da/3 fur zahlrei- 
che Zucker uberhaupt noch keine elektronischen 
Sensoren zur Verfugung stehen. Bei weitem die 
grotfte Bedeutung haben Elektroden fur die Be- 
stimmung der Glucose mit Hilfe der Glucose-Oxi- 
dase. 

Obwohl die Glucosebestimmung mit der En- 
zymelektrode grundsatziich fur den Blutzucker- 
Konzentrationsbereich erfolgreich durchgefuhrt 
werden kann, ist die Langzeitanwendung der En- 
zymelektroden fur die in vivo-Blutzuckerbestim- 
mung nach wie vor problematisch. Verschiedene 
Erfindungen auf diesem Gebiet betreffen die Minia- 
turisierung sowie die Vermeidung von Storeinflus- 
sen auf das Me/Ssignal und Veranderungen in der 
Empfindiichkeit. Ein grundsatzliches Problem fur 
die Blutzuckermessung in vivo mit Hilfe von En- 
zymelektroden besteht in der Irreversibility der in 
Frage kommenden Enzymreaktionen, wodurch es 
unumganglich wird, das elektrische Mefisignal 
durch Wandlung eines chemischen Flusses zu er- 
zeugen. Die hierbei auftretenden Diffusionsvorgan- 
ge sind unter in vivo-Bedingungen schwer zu stan- 
dardisieren und konstant zu halten. 

Die Aufgabe besteht in der Bereitsteilung eines 
miniaturisierbaren und stereospezifischen elektri- 
schen Sensors fur Zucker, der im Unterschied zu 
den Enzymelektroden auf einem konzentrationsab- 
hangigen Signal beruht, das ein thermodynami- 
sches Gieichgewicht charakterisiert und dement- 
sprechend ohne Zuckerverbrauch zustande kommt. 

Die Aufgabe wird dadurch gelost, da/3 der Sen- 
sor die Konkurrenz eines hochmoiekularen, geeig- 
nete Zuckerreste tragenden Liganden mit dem in 
seiner Konzentration zu erfassenden Zucker urn die 
Zuckerbindungsorte eines Lektins mit Hilfe einer 
Strahlenme/Ssonde registriert. Das Lektin oder ein 
hochmolekularer Ligand mit lektinspezifischen Zuk- 
kerresten ist in einer Diffusionskammer in einer 
oder mehreran lokal begrenzten Zonen in unlosli- 
cher Form fixiert. Der ebenfails in der Diffusions- 
kammer befindliche komplementare diffusible 
hochmolekulare Bindungspartner ist durch ein Ra- 
dioisotop markiert und befindet sich in der Kammer 
im diffusiblen oder in der(n) lokal begrenzten Zone- 
(n) austauschbar gebundenen Zustand. An oder in 
der Kammer befindet sich eine Metfsonde fur ra- 
dioaktive Strahlung. Die Diffusionskammer kann mit 



Wasser oder einer watfrigen Losung gefullt werden 
und mit der zu untersuchenden Losung liber eine 
semipermeable Dialysemembran austauschen. Die 
semipermeable Dialysemembran ist fur Zucker 

5 durchlassig, fur das eingeschlossene diffusible ra- 
dioaktive Lektin oder den diffusiblen hochmoiekula- 
ren Lektin-Bindungspartner dagegen vollkommen 
undurchlassig. Die Dissoziation zwischen dem Lek- 
tin und dem Liganden ist abhangig von der Kon- 

70 zentration des Zuckers in der zu untersuchenden 
Losung und fuhrt zu einer raumlichen Verlagerung 
des radioaktiv markierten hochmoiekularen Bin- 
dungspartners. Der hierdurch veranderte Quench 
wird mit der Strahlenmeflsonde registriert. 

15 Fur die Miniaturisierung besonders geeignet ist 

eine Strahlenmetfsonde, welche, als Festkorpersen- 
sor ausgebildet, die strahlungsinduzierte lonisie- 
rung entweder in halbleitenden oder isolierenden 
Materialien zur Erzeugung eines dar Strahlungsin- 

20 tensitat proportionalen elektrischan Signales aus- 
nutzt. Dieses an sich bekannte Funktionsprinzip, 
zum Beispiel technisch realisiert in Form eines in 
Sperrichtung vorgespannten pn-Oberganges in ei- 
nem Halbleitermaterial, in dessen Raumladungszo- 

25 ne durch die Strahlung Ladungstrager erzeugt wer- 
den oder in Form einer Kondensatoranordnung, in 
deren Dielektrikum durch die Strahlung bei ange- 
legter, ausreichend hoher Spannung ein Stromflu/3 
zustande kommt, erfordert fur die Funktion zur 

30 Gewahrleistung einer ausreichenden Empfindiich- 
keit des Sensors eine hohe Versorgungsspannung 
(ca. 100 V). Diese Forderung erweist sich vor allem 
in Hinsicht auf eine in vivo-Anwendung des Sen- 
sors als sehr storend. Au/terdem ist das unmittel- 

35 bare Ausgangssignal eines solchen Sensors selbst 
bei genugend hoher Betriebsspannung wegen der 
in gleicher Hinsicht gering zu haltenden Radioakti- 
vitat so klein, da/3 es auf Grund kaum zu losender 
Isolationsprobleme fur eine Weiterverwendung, 

40 zum Beispiel zur Ansteuerung einer externen An- 
zeige oder als Triggersignal fur ein Stellglied in 
einem Regelkreis zur Konstanthaltung des Blutzuk- 
kerspiegels, nicht nutzbar ist. 

Die Aufgabe besteht somit in der Bereitsteilung 

45 einer kompakten, moglichst monolithischen Sen- 
sorfunktionseinheit, in der sowohl die unmittelbare 
Wandlung der ein Ma/3 fur die zu bestimmende 
Zuckerkonzentration darstellenden Strahlungsinten- 
sitat in ein elektrisches Signal als auch die Bereit- 

50 stellung einer genugend hohen Betriebsspannung 
aus einer externen niedrigen Versorgungsspannung 
sowie die Selektion und Verstarkung des elektri- 
schen Nutzsignals vor seiner Herausfuhrung aus 
dem unmittelbaren Sensorbereich zur Weiterverar- 

55 beitung gewahrleistet wird. Anzustreben ist dabei 
ferner die konstruktive Vereinigung der Festkorper- 
strahlungssonde mit der Diffusionskammer zu einer 
mechanisch stabilen Funktionseinheit. Die Aufgabe 
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wird dadurch geldst, da/3 mit den Mitteln der 
Siiizium-CMOS- oder -BICMOS-Technoiogie ein 
monolithischer, extrem miniaturisierbarer Funktions- 
block hergestellt wird, der die Funktionselemente- 
Wandlung der Strahlungsintensitat in ein elektri- 
sches Signal in einem in Sperrichtung vorgespann- 
ten pn-Ubergang und/oder in einer Kondensatoran- 
ordnung mit Si02 als Dielektrikum interne Span- 
nungserzeugung durch Kaskadenverstarkung einer 
niedrigen externen Versorgungsspannung sowie 
Umformung und Verstarkung das zuckerkonzentra- 
tionsproportionalen elektrischen Signals enthalt. 

Entscheidend fur die Funktion der Anordnung 
besonders hinsichtlich ihrer Langzeitstabilitat ist 
eine ausreichende Abkopplung der Schaltungsbe- 
standteile, die nicht funktionsbedingt der Strahlung 
ausgesetzt werden mussen, vom Strahlungsfeld 
und die Beschichtung der Oberflache des strah- 
lungsempfindlichen Teils des integrierten Bausteins 
mit biokompatiblen bzw. mit einer mit der Kammer- 
flussigkeit nicht reagierenden Schicht. In diesem 
Falle kann der Sensor und die Diffusionskammer 
mit der Dialysemembran und gegebenenfalls mit 
dem Lektin- bzw. Ligandentrager zu einer mecha- 
nisch stabilen und dichten Funktionseinheit verei- 
nigt werden. 

Bei dem erfindungsgema73en Sensor stammt 
die Primarenergie fur das Zustandekommen des 
Signals aus dem radioaktiven Zerfall eines langlebi- 
gen Isotops. Die Halbwertzeit des Isotops 14 C ist 
ausreichend hoch, um eine fur praktische. Zwecke 
ausreichende Langzeitkonstanz der eingeschlosse- 
nen Radioaktivitat zu gewahrleisten. An die semi- 
permeable Membran wird bei diesem Sensor die 
Anforderung gestellt, da/3 sie fur kleine Molekule 
wie Zucker (Molmasse 180 D) hochpermeabel, fur 
radioaktive Lektinmolekule oder diffusible hochmo- 
lekulare radioaktive Lektinliganden vollkommen un- 
permeabel ist. Im Fall des fur einen Glucose-Sen- 
sor geeigneten Concanavallin-A oder eines eben- 
falls fur den Glucose-Sensor geeigneten hochmole- 
kularen Dextrans ist diese Voraussetzung ohne 
Schwierigkeit bei zahlreichen biokompatiblen und 
stabilen Membranmaterialien (z. B. auf der Basis 
von Polysulfonat oder Celluloseacetat) erfullbar. Bei 
entsprechender Miniaturisierung der Metfkammer 
werden nur sehr geringe Mengen des Radioisotops 
benotigt (im nCurie- bis uCurie-Bereich). Das Ra- 
dioisotop bleibt in der Diffusionskammer einge- 
schlossen. Die geringe Energie der /3-StrahIen ge- 
wahrleistet im Fall von 14 C einerseits eine gute 
Modulation der Zahlausbeute durch Verlagerung 
des markierten Stoffes in der Kammer und ande- 
rerseits eine sehr geringe Strahlenbelastung, be- 
sonders, wenn die Kammer ein Gehause aus Me- 
tall oder Edelmetall besitzt. 



Mit der von der Zuckerkonzentration abhangi- 
gen Verteilung der Sondenmolekule im gesamten 
Kammervolumen ergeben sich konzentrationsab- 
hangige Quench-Bedingungen und eine entspre- 

5 chend veranderte Zahlausbeute am Strahlensen- 
sor. Die konzentrationsabhangige Veranderung der 
Zahlausbeute kann man durch die konstruktive Ge- 
staltung der Kammer, zum Beispiel durch den Ein- 
bau von elektronendichten Abschirm-Strukturen, 

ro verstarken. 

Der wesentliche Vorteil des erfindungsgema- 
Ben Sensors liegt darin, da/3 die hohe Stereospezi- 
fitat der Lektin-Bindung an den Zucker ohne einen 
irreveribel verlaufenden chemischen Proze/3 aus- 

75 nutzbar ist, wobei im Unterschied zu den enzymati- 
schen Verfahren ein reversibler Vorgang der kom- 
petitiven Verdrangung der Lektinliganden vom Lek- 
tin der Signalmodulation zugrunde liegt. Ein weite- 
rer Vorteil der Erfindung liegt in der gro/ten Zahl 

20 verfugbarer Lektine, die es ermoglicht, praktisch 
fur jeden naturlich vorkommenden Zucker einen 
stereospezifischen elektronischen Sensor herzu- 
stellen. Bei richtiger Wahl der Kammerdimension 
erfolgt die diffusionslimitierte Gleichgewichtseinstel- 

25 lung nach Veranderung der Zuckerkonzentration 
auch ohne zusatzliche Ruhrvorrichtung mit ausrei- 
chender Geschwindigkeit. Der erfindungsgema73e 
Sensor ist daher fur eine Miniaturisierung und in 
vivo-Anwendung in physiologischen Flussigkeiten 

30 besonders geeignet. 

Die maximale Empfindlichkeit des erfindungs- 
gema/3en Sensors ist von der Affinitat zwischen 
dem Lektin und dem zu untersuchenden Zucker in 
Gegenwart des hochmolekularen Liganden, von der 

35 Empfindlichkeit der Strahlenmefisonde, der einge- 
schlossenen Lektinmenge, der Menge des einge- 
schlossenen Liganden und der spezifischen Radio- 
aktivitat der austauschbaren hochmolekularen Son- 
denmolekule abhangig. Der optimale Meflbereich 

40 kann entsprechend dem Wertebereich der zu erfas- 
senden Zuckerkonzentration durch Wahl des Men- 
genverhaltnisses zwischen dem Lektin und dem 
hochmolekularen Liganden eingestellt werden, 
grundsatzlich auch durch die Wahl des Lektins 

45 oder des Liganden. Fur die Blutzuckerbestimmung 
kommt als Lektin beispielsweise Concanavallin A, 
als hochmolekularer Ligand Dextran in Frage. Ist 
das Dextran mit 14 C markiert, sollte fur die Blutzuk- 
kerbestimmung die Dextranmenge zur Lektinmen- 

50 ge in ein solches Verhaltnis gebracht werden, da/3 
in Gegenwart von 5 mM Glucose bereits ein signifi- 
kanter bzw. gut meGbarer Teil des Dextrans in 
diffusibler Form vorliegt, der gro/3ere Teil jedoch in 
der(n) lokal begrenzten Zone(n) gebinden bleibt. 

55 Nachfolgend wird die konstruktive Ausfuhrung 

eines derartigen stereospezifischen Sensors be- 
schrieben: 

Das Me/3system mit der Diffusionskammer wird in 



3 



5 



EP 0 482 727 A2 



6 



einem zyiindrischen, etwa 2 mm starken, 8 mm 
langen Abschnitt eines Kanulendrahtes aus ver- 
edeltem Stahl untergebracht, in den seitlich ein 
Schlitz angebracht wird. Die Wand der Kanule wird 
uber dem Schlitz gebogen, so da/3 sie im Quer- 
schnitt die Form einer Spirale erhalt. In diesen so 
modifizierten Kanulenabschnitt wird das mehr- 
schichtige Me/3system eingepa/3t und befestigt. Das 
Me/3system besteht aus dem Halbleiter-Strahlen- 
sensor, einem Diffusionsspalt, einer einseitig mit 
Polyamid und daran immobilisierten Concanavallin 
A (100 ug/cm 2 ) beschichteten perforierten Ab- 
schirmplatte aus Silizium und einer Polysulfonsau- 
remembran. Die Kammer wird mit einer markierten 
Dextranlosung gefullt. Die spezifische Radioaktivi- 
tat der Dextranlosung wird so gewahlt, da/3 in Ge- 
genwart von 5 mM Glucose ein gut me/3barer Teil 
der Dextranmolekule in diffusibler Form vorliegt. 
Hierdurch erhalt man einen Sensor, bei dem die 
gemessene Radioaktivitat von der Glukosekonzen- 
tration im mM-Konzentrationsbereich abhangig ist, 
und bei dem nur ein sehr geringer Bruchteil der 
ohnehin geringen, weit unter den zulassigen Grenz- 
werten liegenden £-Strahlungsintensitat nach au- 
/3en dringt. 

Patentanspruche 

1. Stereospezifischer Sensor fur die Bestimmung 
von Zuckern, dadurch gekennzeichnet, da/3 er 
eine Diffusionskammer enthalt, die Diffusions- 
kammer nach au/ten mindestens zum Teil von 
einer fur Zucker permeablen, fur Makromole- 
kule undurchlassigen Dialysemembran be- 
grenzt und mit einer Radioaktivitatsme/3sonde 
verbunden ist, in der Kammer Molekule eines 
Zucker-Bindungsproteins, im folgenden als 
Lektin bezeichnet, und einer unloslichen oder 
diffusiblen hochmolekularen Substanz mit Zuk- 
kerresten, im folgenden als Ligand bezeichnet, 
eingeschlossen sind, die Lektinmolekule eine 
Affinitat fur den zu bestimmenden Zucker und 
fur die Zuckerreste des Liganden besitzen, das 
Lektin Oder der Ligand in einer raumlich be- 
grenzten Zone oder mehreren Zonen in der 
Kammer in unloslicher Form fixiert ist, und der 
jeweilige komplementare hochmolekulare Bin- 
dungspartner fur das fixierte Lektin oder den 
fixierten Liganden in austauschbarer und radio- 
aktiv markierter Form vorliegt. 

2. Stereospezifischer Sensor nach Anspruch 1, 
dadurch gekennzeichnet, da/3 der komplemen- 
tare hochmolekulare austauschbare Bindungs- 
partner mit H C markiert ist. 



3. Stereospezifischer Sensor nach Anspruch 1 
und 2, dadurch gekennzeichnet, da/3 die zum 
Nachweis der C1 4-/3 -Strah lung geeignete Ra- 
dioaktivitatsme/3sonde aus einer kompakten, 

5 vorzugsweise monolithischen Funktionseinheit 

besteht, die zur Wandlung der radioaktiven 
Strahlung, deren Intensitat ein Ma/3 fur die zu 
bestimmende Zuckerkonzentration ist, in ein 
aquivalentes elektrisches, der Strahlungsinten- 

w sitat proportionales Signal einen in Sperrich- 

tung vorgespannten pn-Ubergang in einem 
halbleitenden Material, vorzugsweise Silizium, 
und/oder eine Kondensatoranordnung mit ei- 
nem geeigneten Dielektrikum vorzugsweise 

15 Si02, an die eine Spannung angelegt ist, ent- 

halt und in der Schaltungen vorhanden sind, 
die vorzugsweise mit den Mitteln, der Silizium- 
CMOS- oder BICMOS-Technologie realisiert 
und durch geeignete konstruktive Gestaltung 

20 vom Strahlungsfeld abgeschirmt, einerseits die 

fur die Wandlung notwendige hohe Spannung 
intern, auf einen nicht mit der Diffusionskam- 
mer in Verbindung stehenden Bereich der 
Funktionseinheit begrenzt, durch Kaskadenver- 

25 starkung einer externen niedrigen Versor- 

gungspannung bereitstellen und andererseits 
das durch die Wandlung gelieferte elektrische 
Signal so modifizieren bzw. verstarken, da/3 zur 
Weiterverarbeitung, vorzugsweise zur Ansteue- 

30 rung einer geeigneten Anzeige oder eines die 

Zuckerkonzentration regulierenden Stellgliedes, 
nutzbare Signale entstehen. 

4. Stereospezifischer Sensor nach Anspruch 1, 
35 dadurch gekennzeichnet, da/3 durch geeignete 

konstruktive Losungen, wie zum Beispiel die 
Anordnung einer korrosionsfesten Abschirm- 
platte zwischen fixierter Biosubstanz und 
Strahlungsdetektor oder genugend grofiem Ab- 

40 stand zwischen der fixierten Biosubstanz und 

dem Strahlungsdetektor, gewahrleistet wird, 
da/3 nur uber diffusions- oder konvektionsbe- 
dingte Verteilung der eingeschlossenen Makro- 
molekule ein merklicher Anteil Radioaktivitat, 

45 der der Zuckerkonzentration proportional ist, 

den Strahlungsdetektor erreichen kann. 

5. Stereospezifischer Sensor nach Anspruch 1, 3 
und 4 dadurch gekennzeichnet, da/3 zur Passi- 

50 vierung des strahlungsempfindlichen Teils der 

Radioaktivitatssonde ein Material benutzt wird, 
welches biokompatibel ist bzw. mit dem in der 
Diffusionskammer befindlichen Stoffgemisch 
chemisch nicht reagiert und da/3 der genannte 

55 strahlungsempfindliche Teil der Radioaktivitats- 

sonde als eine Begrenzung der Diffusionskam- 
mer ausgebildet ist. 
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Stereospezifischer Sensor nach Anspruch 1 - 
5, dadurch gekennzeichnet, da/3 der strah- 
lungsempfindliche Teil des Radioaktivitatssen- 
sors und die fur Zucker permeable, fur Makro- 
moiekule undurchlassige Dialysemembran als 5 
mechanisch stabile, die Diffusionskammer ein- 
schlieftende Funktionseinheit ausgebildet wird. 

Stereospezifischer Sensor nach Anspruch 1 - 
4, dadurch gekennzeichnet, da/3 die Kammer 10 
aus biokompatiblem Material besteht, das Lek- 
tin D-Glukose bindet, und die Menge des ein- 
geschlossenen Lektins so abgestimmt ist, da/3 
in einer annahernd neutral gepufferten watfri- 
gen Losung bei einer Glucosekonzentration 75 
von 5 mmol/1 bereits ein signifikant meCbarer 
Teil des radioaktiven hochmolekularen Bin- 
dungspartners vom unloslichen Lektin Oder Li- 
ganden ausgetauscht und in eine diffusible 
Form uberfuhrt wird. 20 
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© Der Sensor registriert die Konkurrenz eines 
hochmolekularen, geeignete Zuckerreste tragenden 
Liganden mit dem in seiner Konzentration zu erfas- 
senden Zucker urn die Zuckerbindungsorte eines 
Lektins mit Hilfe einer StrahienmeBsonde. Das Lektin 
oder ein hochmolekularer Ligand mit lektinspezifi- 
schen Zuckerresten sind in einer Diffusionskammer 
in einer lokal begrenzten Zone in unloslicher Form 
fixiert. Der ebenfalls in der Diffusionskammer befind- 
liche komplementare diffusible hochmolekulare Bin- 
dungspartner ist durch ein Radioisotop markiert und 
befindet sich in der Kammer im diffusiblen oder in 
der lokal begrenzten Zone im austauschbar gebun- 
denen Zustand. An oder in der Kammer befindet 
sich eine MeBsonde fur radioaktive Strahlung. Die 
Diffusionskammer kann mit Wasser oder einer waBri- 
gen Losung gefullt werden und mit der zu untersu- 
chenden Losung uber eine semipermeable Dialyse- 
membran austauschen. Die semipermeable Dialyse- 
membran ist fur Zucker durchlassig, fur das einge- 
schlossene diffusible radioaktiv markierte Lektin oder 
den diffusiblen hochmolekularen radioaktiv markier- 
ten Lektin-Bindungspartner dagegen volikommen un- 
durchlassig. Die Dissoziation zwischen dem Lektin 



und dem Liganden ist abhangig von der Konzentra- 
tion des Zuckers in der zu untersuchenden Losung 
und fuhrt zu einer raumlichen Verlagerung des radio- 
aktiv markierten hochmolekularen Bindungspartners. 
Der hierdurch veranderte Quench wird mit der Strah- 
ienmeBsonde registriert. 
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